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P. Stute
Inselspital Bern, Schweiz
Ist das Mammakarzinom­
risiko für alle Gestagene  
gleich?
Die Women’s Health Initiative (WHI) 
zeigte für eine Östrogen-Gestagen-
Therapie („estrogen and progesto-
gen therapy“, EPT) ein erhöhtes Mam-
makarzinomrisiko, für eine reine Öst-
rogentherapie jedoch nicht [2]. Es ist 
unklar, ob der Negativeinfluss für al-
le Gestagentypen im Rahmen einer 
EPT gleichermaßen gilt. Die französi-
sche E3N-Studie beschrieb bisher als 
einzige nur für die Kombination von 
Östrogenen mit einem synthetischen 
Gestagen ein erhöhtes Mammakarzi-
nomrisiko, nicht aber für die Kombi-
nation mit Progesteron [3].
Zusammenfassung. 
Die populationsbasierte französische 
Fall-Kontroll-Studie CECILE untersuch-
te bei 1555 postmenopausalen Frauen 
(n=739 Fälle und n=816 Kontrollen) den 
Einfluss verschiedener Hormonpräpara-
te auf das Mammakarzinomrisiko. Le-
diglich eine mehr als 4-jährige, derzeiti-
ge EPT war mit einem signifikant erhöh-
ten Mammakarzinomrisiko verbunden 
[n=73 Fälle und n=56 Kontrollen, „odds 
ratio“ (OR) 1,55; 95%-Konfidenzintervall 
(95%-KI) 1,02–2,36], nicht aber eine frü-
here EPT. Aus der Gruppe der mehr als 
4-jährigen, derzeitigen EPT-Anwender-
innen hatten 14 ein Kombinationspräpa-
rat mit mikronisiertem Progesteron (Kon-
trollen n=17) und 55 eines mit einem syn-
thetischen Gestagen (Kontrollen n=34) 
erhalten. Hierbei war nur die EPT mit 
dem synthetischen Gestagen signifikant 
mit einem erhöhten Mammakarzinom-
risiko verbunden (OR 2,07; 95%-KI 1,26–
3,39), die EPT mit mikronisiertem Pro-
gesteron dagegen nicht (OR 0,79; 95%-
KI 0,37–1,71). Wenn eine EPT innerhalb 
eines Jahres nach der Menopause initi-
iert wurde, war das Mammakarzinomri-
siko höher, als wenn der EPT-Start länger 
als ein Jahr nach der Menopause erfolg-
te. Die Autoren schlussfolgern, dass eine 
EPT mit mikronisiertem Progesteron das 
Brustkrebsrisiko nicht erhöht.
Kommentar
Auf den ersten Blick untermauert die re-
trospektive Fall-Kontroll-Studie CECI-
LE die Vermutung der prospektiven E3N-
Studie, dass i. R. einer EPT Progesteron 
brustsicherer als ein synthetisches Gesta-
gen ist. Bei genauerer Betrachtung fällt je-
doch auf, dass
F		die Signifikanzberechnung auf klei-
nen Fallzahlen beruht,
F		die Prävalenz der etablierten Risiko-
faktoren für ein Mammakarzinom 
z. T. signifikant höher bei EPT-Pa-
tientinnen als bei Kontrollpersonen 
war (z. B. benigne Brusterkrankung 
in der Eigenanamnese, Mammakar-
zinom bei erstgradigen Verwandten) 
und
F		die Auswahl der Kontrollpersonen 
auf der Verteilung des sozioökono-
mischen Status innerhalb der Popula-
tion des teilnehmenden Départments 
basierte, nicht aber auf der innerhalb 
der „Fällegruppe“.
Somit liefert die Studie zwar ein weite-
res Indiz, jedoch keinen Beweis für die 
Brustfreundlichkeit von Progesteron i. R. 
einer EPT. Interessant ist jedoch die Be-
trachtung des „gap“ zwischen Menopau-
se und Start einer Hormonersatztherapie, 
der eine der Hypothesen des reduzierten 
Mammakarzinoms unter konjugierten 
equinen Östrogenen in der WHI ist [4].
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